Brazilian Journal of Otorhinolaryngology 2022;88(3):345-350

Brazilian Journal of

OTORHINOLARYNGOLOGY

www.bjorl.org

ARTIGO ORIGINAL

Uso do enxerto de mucosa nasal na timpanoplastia™

Sandro Barros Coelho @ #*, Willian da Silva Lopes ©°,
Gabriela de Andrade Meireles Bezerra > 2, Davi Farias de Aradjo €,
Adriano Sérgio Freire Meira @ ¢ e Silvio da Silva Caldas Neto © ¢

@ Universidade Federal do Ceard, Hospital Universitdrio Walter Cantideo, Fortaleza, CE, Brasil
b Universidade Federal do Maranhdo, Otoclinica, Imperatriz, MA, Brasil

¢ SOS Otorrino Clinica de Otorrinolaringologia, Jodo Pessoa, PB, Brasil

d Universidade Federal de Pernambuco, Recife, PE, Brasil

Recebido em 17 de abril de 2020; aceito em 20 de junho de 2020

PALAVRAS-CHAVE Resumo

Timpanoplastia; Introducdo: Técnicas de timpanoplastia com diferentes tipos de enxerto tém sido usadas para
Mucosa nasal; fechar perfuracoes timpanicas desde o século XIX. A cartilagem tragal e a fascia temporal sdo os
Ensaio clinico; tipos de enxerto mais usados, com resultados funcionais e morfoldgicos semelhantes na maioria
Procedimento dos casos. Embora ainda com poucas evidéncias publicadas, a mucosa nasal tem se mostrado
cirdrgico endoscopico uma boa op¢ao de enxerto.

Objetivo: Comparar os resultados cirtrgicos e audiolégicos da timpanoplastia tipo | com enxerto
de mucosa nasal e de fascia temporal em seis meses de seguimento.

Método: Foram selecionados aleatoriamente 40 pacientes candidatos a timpanoplastia tipo |
divididos nos grupos enxerto de mucosa nasal e de fascia temporal com 20 em cada grupo. Os
parametros avaliados incluiram sucesso cirirgico, ou seja, a taxa de fechamento completo da
perfuracao timpanica, e resultados audioldgicos; diferenca entre o gap quadritonal médio do
gap aéreo-0sseo pré e pos-operatorio apos seis meses da cirurgia.

Resultados: O fechamento completo da perfuracao timpanica foi alcancado em 17 de 20 pacien-
tes no grupo mucosa nasal, como também no grupo fascia temporal. O ganho quadritonal médio
do gap aéreo-dsseo foi de 11,9 dB no grupo mucosa nasal e 11,1 dB no grupo fascia temporal,
respectivamente. Nao houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos.
Conclusdo: O enxerto de mucosa nasal pode ser considerado semelhante ao da fascia temporal
quando se considera o sucesso cirurgico de pega do enxerto e o ganho audioldgico.
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Introducao

A timpanoplastia com enxerto de pele’ foi feita pela pri-
meira vez com sucesso cirurgico por Berthold em 1878.
Desde entao, varios otorrinolaringologistas e pesquisadores
desenvolveram ainda mais esse procedimento. No inicio do
século XX, novas tecnologias, como microscopios cirurgicos,
antibioticos e anestesia geral, criaram um cenario favoravel
para a feitura da cirurgia de timpanoplastia com enxerto
de pele. Em 1956, Wiillstein classificou a timpanoplastia
em cinco tipos.? Alguns anos depois, Shea comecou a usar
veias como enxerto com a timpanoplastia por via retroauri-
cular (técnica underlay).? Storrs e Patterson introduziram o
enxerto de fascia temporal (EFT),* que apresentou resulta-
dos favoraveis entre as cirurgias classicas.> A timpanoplastia
com a técnica underlay com enxerto de fascia temporal
tornou-se o padrao-ouro mundial. Muitas séries de casos
publicadas demonstraram seus bons resultados cirurgicos e
audioldgicos e um baixo nivel de complicacbes.®® Desde
entdo, diferentes materiais de enxerto com foco na cartila-
gem tragal tém sido usados como opcao ao EFT.’ Na ultima
década, muitas revisdes sistematicas e metanalises foram
publicadas, nas quais os resultados funcionais e morfoldgicos
semelhantes entre a cartilagem e o EFT foram mostrados,
sem considerar grandes perfuracdes, reoperacées ou mau
funcionamento da tuba auditiva, e casos em que o enxerto
de cartilagem demonstrou ser superior.'0-"

O uso de enxerto de mucosa nasal (EMN) foi desenvolvido
como opcao ao EFT e cartilagem tragal. Um de seus prin-
cipais aspectos positivos é a semelhanca histologica com a
mucosa da orelha média, como demonstrado em alguns estu-
dos recentes. Hamma et al. desenvolveram uma membrana
celular derivada de células nasais para criar uma mucosa
artificial da orelha média criada para o tratamento de coles-
teatoma pos-operatorio.'® Yamamoto et al. desenvolveram
um método para transplantar membranas de células epiteli-
ais autoélogas da mucosa nasal para cavidades danificadas da
orelha média em um modelo animal. Os resultados mostra-
ram que uma orelha média pos-transplante era morfologica
e funcionalmente semelhante a orelha média normal.'” '8
Strasser et al. usaram mucosa nasal autéloga como trans-
plante para cobrir defeitos da membrana timpanica em 12
pacientes, obtiveram fechamento completo em 11 desses
pacientes.” O uso da mucosa nasal como enxerto, entre-
tanto, foi descrito em apenas alguns estudos. Que seja de
nosso conhecimento, nenhum estudo que comparasse o EMN
a outros enxertos na timpanoplastia foi publicado até o pre-
sente.

Esforcos para encontrar melhores enxertos para timpa-
noplastia ainda estao em desenvolvimento na comunidade
cientifica. O objetivo deste estudo foi comparar os resulta-
dos cirlrgicos e audiolégicos na timpanoplastia tipo | com
EMN e EFT aos seis meses de seguimento.

Método

Os participantes nos quais a timpanoplastia tipo | foi indi-
cada foram selecionados entre

os pacientes de um centro de salde terciario.
O estudo foi previamente aprovado pelo comité

nacional de ética em pesquisa
CAAE: 50318215.8.0000.5045).

(protocolo 2.397.367

Consentimento informado

Todos os procedimentos feitos em estudos que envolvem
participantes humanos estavam em conformidade com os
padrées éticos do comité de pesquisa institucional e/ou
nacional e com a declaracao de Helsinque de 1964 e suas
emendas ou padrdes éticos analogos. O consentimento infor-
mado foi obtido de todos os participantes incluidos no
estudo.

Critérios de inclusao

Pacientes com perfuracao central seca da membrana tim-
panica (ndo Umida e nao marginal) por pelo menos 60 dias,
entre nove e 60 anos, auséncia de cirurgia anterior na ore-
lha estudada, auséncia de bolsas de retracao ou perfuracao
grande e auséncia de tabagismo ativo ou doencas nasais ati-
vas foram candidatos a enxerto e incluidos no estudo. Os
critérios de inclusao foram criados para selecionar os melho-
res candidatos ao EFT. Pacientes com disfuncao da trompa de
Eustaquio, grandes perfuracdes e timpanoplastias anteriores
sem sucesso nao foram incluidos.

Critérios de exclusao

Perda de seguimento, presenca de bolsas de retracao
apos a cirurgia (para evitar viés de possivel disfuncao da
tuba auditiva) e doencas cronicas, como diabetes mellitus,
hipertensao arterial sistémica e hipo ou hipertireoidismo.
Pacientes com quaisquer condicdes clinicas que pudessem
interferir nos resultados da cirurgia também foram exclui-
dos.

Técnica cirurgica

Os participantes do estudo foram divididos aleatoriamente
em dois grupos diferentes (EMN e EFT), sortearam-se os
nomes de um recipiente alguns minutos antes da cirurgia.
Se alguma diferenca estatisticamente significante entre os
grupos fosse observada apos a sua formacao, um ajuste ale-
atorio seria feito. Todos os pacientes foram submetidos a
timpanoplastia endoscopica tipo | sob anestesia geral, com a
técnica de underlay com Gelfoam™ para fixacdo do enxerto
e retalho apds escarificacdo da borda da perfuracao timpa-
nica. A fascia temporal foi colhida na regiao supra auricular
e usada Umida. No grupo EFT, nenhuma cirurgia nasal foi
feita. No grupo EMN, antes da cirurgia nasal, foi feita uma
limpeza nasal completa com uma solucao salina para assep-
sia. A mucosa nasal foi coletada da cabeca da concha nasal
inferior contralateral com uma pequena turbinectomia ante-
rior do tamanho necessario para o enxerto. A hemostasia foi
feita por eletrocauterizacio e Gelfoam™. Apés a coleta, o
EMN foi separado de seu tecido submucoso juntamente com
qualquer pedaco de osso. A aparéncia do EMN apoés a sua
preparacao era muito semelhante as caracteristicas do EFT,
exceto por uma consisténcia mais aderente (figs. 1 e 2).
Apods o posicionamento na orelha do paciente, o aspecto
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Figura 1 Enxerto de mucosa nasal antes da preparacao.

submucoso do EMN foi sempre colocado de frente para o
canal auditivo externo para melhorar a regeneracao, pois a
face mais irrigada estimula ainda mais a reacao do tecido
cicatricial com as bordas da perfuracdo timpanica e evita
aderéncias com a mucosa da orelha média (figs. 3 e 4).
Todos os pacientes foram submetidos a seguimento pos-
-operatorio por seis meses. Eles compareceram a primeira
consulta médica de seguimento uma semana apéds a cirur-
gia para remover pontos ou remover crostas, se necessario.

Figura 2 Enxerto de mucosa nasal apos a preparacao.

Nao foram usados antibioticos orais no pos-operatorio. Gotas
auriculares com ciprofloxacina e dexametasona foram usa-
das na segunda semana por sete dias. Um més apds a
cirurgia, um novo exame foi feito para avaliar o sucesso da
cirurgia. Dois meses ap0s a cirurgia, foram feitos testes audi-
oldgicos para avaliar o ganho audioldgico. Seis meses apds
a cirurgia, o Ultimo exame médico foi feito para observar
novamente o sucesso cirlrgico e registrar as complicacoes
que pudessem ter ocorrido durante esse periodo.

Figura 3

Aspecto pré-operatorio da perfuracao timpanica.
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Figura4 Posicionamento do enxerto de mucosa nasal durante

a cirurgia.

Sucesso cirurgico

0 procedimento foi considerado como falha cirdrgica no caso
de fechamento parcial ou ausente da perfuracdo timpanica.

Ganho audiologico

0 ganho audioldgico foi medido pela diferenca entre o gap
aéreo-06sseo quadritonal médio pré e pos-operatorio (500 Hz,
1000 Hz, 2000 Hz e 4000 Hz).

Analise estatistica

O teste de Kolomogorov-Smirnov foi aplicado para avaliar a
normalidade e verificar a distribuicao estatistica dos resulta-
dos. Quando os resultados paramétricos foram encontrados,
um teste de qui-quadrado foi usado para analisar a taxa de
sucesso cirurgico, enquanto o teste t de Student foi usado
para verificar o fechamento do gap aéreo-dsseo. Os resul-
tados nao paramétricos foram analisados com o teste de
Kruskal-Wallis. Um intervalo de confianca de 95% (IC) foi
aceito para todas as analises estatisticas.

Figura5 Aspecto pos-operatorio de enxerto de mucosa
nasal.
Resultados
Pacientes

Quarenta e dois pacientes foram selecionados de janeiro
de 2016 a outubro de 2018. Dois pacientes foram excluidos
devido a perda do seguimento. Os 40 pacientes restantes
foram distribuidos aleatoriamente nos grupos EFT e EMN,
com 20 em cada grupo. A média de idade foi de 30,7 +14,3
anos. O estudo incluiu 27 pacientes do sexo feminino e 13
do sexo masculino. Nao foi observada diferenca estatistica-
mente significante em relacao a idade entre os sexos (tabela

1).

Sucesso cirurgico

Ambos os grupos apresentaram 17 ‘‘pegas’’ bem-sucedidas
de enxertos em um total de 20 casos por grupo (fig. 5).
O fechamento parcial ou inexistente das perfuracoes
timpanicas foi considerado como falha cirurgica, o que cor-
respondeu a trés dos 20 casos em cada grupo. Nao foram

Tabela 1 Distribuicdo demografica entre os grupos de estudo

Variavel EFT EMN TOTAL p-valor
Sexo feminino, n (%) 13 (65,0%) 14 (70,0%) 27 (67,5%) 0,731
Sexo masculino, n (%) 7 (35,0%) 6 (30,0%) 13 (32,5%) 0,731
Idade (média + DP) 26,9447 34,6 +7,9 30,7 +14,3 0,091

n, nimero de pacientes; DP, desvio-padrao; EFT, grupo enxerto de fascia temporal; EMN, grupo enxerto de mucosa nasal.

348



Brazilian Journal of Otorhinolaryngology 2022;88(3):345-350

Tabela 2 Comparacao do sucesso cirlrgico entre os grupos

Variavel EFT EMN Total p-valor
Sucesso, n (%) 17 (85,0%) 17 (85,0%) 34 (85,0%) 1,000
Insucesso, n (%) 3 (15,0%) 3 (15,0%) 6 (15,0%) 1,000

n, nimero de pacientes; EFT, grupo enxerto de fascia temporal; EMN, grupo enxerto de mucosa nasal.

Tabela 3 Média do gap aéreo-6sseo quadritonal (500, 1000, 2000 e 4000 Hz) por grupo de estudo e resultado do teste de

comparacao da média

Variavel EFT EMN p-valor

Teste t KW
Pré-operatorio (média & DP) 23,24+3,6 23,6+3,4 = 0,783
Pos-operatorio (média 4 DP) 11,6 +£4,1 11,7+3,3 — 0,775
Fechamento do gap aéreo-o0sseo (média £ DP) 11,1+£2,8 11,9+3,9 0,727 —

DP, desvio padrao; EFT, grupo enxerto de fascia temporal; EMN, grupo enxerto de mucosa nasal; KW, teste de Kruskal-Wallis.

observados casos de otorreia significante. A taxa de sucesso
cirdrgico foi de 85% para os dois grupos (tabela 2).

Nao observamos dificuldades durante os procedimentos
cirrgicos. O manuseio do EMN exigiu um pouco mais de
habilidade devido a sua consisténcia mais aderente, o que
0 provocava certa adesao aos instrumentos cirdrgicos; no
entanto, essa viscosidade nao apresentou grandes proble-
mas durante a cirurgia.

Nao foram observados casos de infeccao ou outros tipos
de complicacées maiores. Nao se observou epistaxe ou
necessidade de curativo compressivo.

Ganho audiolégico

0 grupo EMN alcangcou um fechamento médio do gap aéreo-
-6sseo de 11,9dB, enquanto o grupo EFT apresentou um
ganho audiolégico médio de 11,1dB. Nao houve diferenca
estatistica entre os grupos em relacao aos parametros audi-
oldgicos (tabela 3).

Discussao

Existe um consenso na literatura de que o EFT e o enxerto
da cartilagem tragal apresentam resultados semelhantes
em relacdo ao ganho audioldgico e a taxa de fechamento
da perfuracdo timpanica.’”"?> O EFT foi escolhido como
controle devido a sua eficacia e seguranca descritas anteri-
ormente, além de sua textura e consisténcia, mais proxima
do EMN. O EFT Umido foi selecionado devido aos melho-
res resultados apresentados em comparacao ao EFT seco,
além do menor tempo de cirurgia.”* Além disso, a técnica
de underlay foi usada, pois apresenta melhores resultados
cirtrgicos quando comparada a técnica de overlay.?%°

A taxa de sucesso cirurgico foi de 85% para os dois gru-
pos (p=1.000) apos seis meses de exames de seguimento.
Metanalises anteriores e revisdes sistematicas sobre a fas-
cia temporal mostraram taxas semelhantes de integracao
do enxerto que variaram de 80% a 90%. 9526 Esse resultado

sugere que o EMN é tao satisfatorio quanto o EFT em relacao
a taxa de ‘‘pega’’ do enxerto.

Em relacdo ao ganho audiolégico, observou-se uma
melhoria média de 11,5dB nos dois grupos, sem diferenca
significante entre eles. O EMN apresentou uma diminuicao
de 11,9dB no gap aéreo-6sseo, o que foi um resultado
ligeiramente melhor do que o EFT, com uma reducao de
11,1dB. Esse resultado talvez demonstre caracteristicas
fisicas semelhantes entre os dois enxertos para fechar
perfuracoes anteriores da membrana e o estabelecimento
da integridade da cadeia de transmissao do som.

Estudos anteriores mostraram resultados variaveis de
ganho audiolégico. Nao ha consenso sobre a definicao de
sucesso audiologico. Para alguns autores, fechamentos de
gap aéreo-6sseo a partir de 5dB ja sao considerados como
sucesso, embora para outros autores somente fechamen-
tos de gap superiores a 15 dB podem ser considerados como
sucesso.?”?¢ Estudos com evidéncias cientificas mais fortes
geralmente demonstram um ganho audioldgico que varia
entre 10,8 e 12,5dB, semelhante ao mostrado no presente
estudo.”?

Nao foram observados casos de infeccao ou outras
complicacdes importantes, resultados semelhantes aos
apresentados pela literatura.

Diferentemente da fascia, a mucosa nasal é histologica-
mente semelhante a mucosa da orelha média. O epitélio
nasal produz IgA e apresenta caracteristicas imunoldgicas
que facilitam seu ajuste a um ambiente altamente contami-
nado. Apesar das preocupacdes em torno do uso de tecido
contaminado como enxerto, ndo observamos um aumento
na incidéncia de infeccdo, como foi observado no estudo
de Strasser e Schratzenstaller.”” Além disso, a concha infe-
rior usada como area doadora de enxerto tem potencial de
regeneracao e pode ser usada para os pacientes que pre-
cisam de um segundo procedimento. Finalmente, ndao ha
necessidade de incisdes ou suturas externas para coletar
o EMN. No entanto, o paciente pode apresentar formacao
de crosta nasal ao longo da superficie da ferida, congestao
nasal e sangramento nasal de pequeno volume.
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Conclusao

O EMN é uma opcao segura e eficaz para ser usado como
enxerto na timpanoplastia tipo |, apresenta resultados cir(r-
gicos e audiologicos semelhantes quando comparado ao EFT.

Limitacdes

Falta de um desenho de estudo duplo-cego, pois as caracte-
risticas fisicas do enxerto o tornariam distinguivel durante
a cirurgia. Além disso, os pacientes tiveram um periodo de
seguimento curto, de apenas seis meses.

Mais ensaios clinicos randomizados com maior tempo de
seguimento sdo necessarios para corroborar os resultados
encontrados neste estudo.

Conflitos de interesse

Os autores declaram nao haver conflitos de interesse.
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